
がよく考えなければならないと思いま
す。
　大西　初期症状ではなかなか正確な
検査結果が出ないとかありますね。検
査キットなどが進歩して、もうちょっ
と早期に見つかることもあるのでしょ
うか。
　笠原　感度もよくなってきています
が、ただ、発症のタイミングの定義も
よくわからない。これは違うだろうと
思っていて、でも患者さんが言うから
検査してみたら、陽性になったりとい
うこともありますし。
　大西　１週間休まなければいけない
ですからね。
　笠原　今、いろいろな検査キットが
あって、それぞれに感度、特異度が報
告されていますので、感度、特異度を
確認されて、どの検査キットを選ぶの
かを決められるといいのではないかと
思います。

　大西　最終的には診た先生が的確に
判断して、患者さんに納得していただ
くのが必要になるのですね。
　笠原　そうですね。
　大西　インフルエンザの検査一つ取
っても、検査の選択や解釈はなかなか
悩ましいですね。
　笠原　検査というのは、感染症の検
査に限らず、検査をする前にどういう
結果が得られるかを考えなさいと。そ
の結果によってどうするかを決めてか
ら検査をしなさいと、私もよく上級医
から指導を受けていたのですけれども、
実際は思いつきで検査をやってしまっ
て、検査結果が出てしまってから、さ
てどうしたらいいだろうと考えてしま
うことが多いので。
　大西　基本に立ち返ったほうがいい
のではないかということですね。
　笠原　そう思います。
　大西　ありがとうございました。

　大西　具先生、耐性菌対策としての
抗菌薬の適正使用というテーマでうか
がいたいと思います。
　まず、耐性菌は今、いろいろな病院
や医療の現場で問題になっているかと
思いますけれども、そのあたりの現状
から教えていただけますか。
　具　世界的に薬剤耐性菌の増加は
非常に大きな問題になっていまして、
MRSA、日本でもかなり問題になりま
したが、そのほかにも様々な耐性菌が
現在問題になっています。日本国内で
も薬剤耐性菌は次第に増えてきていま
して、集団発生の報告もしばしばある
という現状です。
　大西　抗菌薬を適正に使用すること
が非常に重要だと思いますけれども、
抗菌薬の適正使用もなかなか概念が難
しいのですが、その定義はどのように
なっているのでしょうか。
　具　抗菌薬適正使用の定義としてよ
く用いられるものが、米国のガイドラ
インです。こちらを紹介いたしますと、
「感染症治療・予防の効果を最大にし

つつ、薬剤耐性菌の増加などの問題を
最小にするために、不適切な抗菌薬使
用を制限するのに加えて、抗菌薬の選
択・投与量・投与期間を最適化するこ
とである」と定義されています。
　大西　それでは次に、順番に具体的
にお聞きしたいのですけれども、まず
抗菌薬の不適切使用を行わないという
メッセージは非常に重要だと思います。
例えばよく風邪ぐらいで抗菌薬を出す
など、いろいろあるかと思いますけれ
ども、そのあたりを教えていただけま
すか。
　具　今例に挙がったような、ほとん
どの風邪症候群は実はウイルス性のも
のですので、抗菌薬は不要ということ
になります。まず一つは診断をつける
姿勢が非常に大事になってきます。熱
が出ている、あるいは例えばCRPが高
いというだけで抗菌薬を使うと、なか
なか適切な診断と治療に結びつかない
ことがあります。例えば、風邪症候群
ですと、多くの方に抗菌薬を出しても、
入院の予防とか、あるいは肺炎の予防

感染症診療の最前線2015（Ⅰ）

東北大学病院総合感染症科講師
具　　芳　明

（聞き手　大西　真）

耐性菌対策としての抗菌薬適正使用
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には役に立たないことが示されており
ます。
　大西　何かほかにも代表的なものは
ありますか。感染性腸炎などはよく迷
いますよね。
　具　そうですね。感染性腸炎も多く
の場合は抗菌薬を使用しなくても自然
軽快する疾患になります。あるいは、
風邪症候群に入りますけれども、急性
副鼻腔炎ですとか急性気管支炎、こう
いったものも抗菌薬の御利益はそれほ
ど大きくないことが最近わかってきて
います。
　大西　それでは次に、抗菌薬をどの
ように選択するかも非常に重要かと思
いますけれども、そのあたりを教えて
いただけますか。
　具　抗菌薬を選択する際には、どの
ような患者さんかということ。それか
ら、どの臓器に問題が起きているかと
いうこと。その２つを押さえるのがま
ず最も重要になります。背景と臓器が
わかっていれば、どのような微生物が
問題を起こすかは、おおよそこれまで
の知見からわかっていますので、それ
によってどのような微生物をターゲッ
トにして抗菌薬を投与すればいいのか
という想定ができるわけです。もちろ
ん、並行して適切な培養検査、抗菌薬
の投与の前に培養検査を行って、きち
んと同定しておくことも大切になりま
す。
　大西　それも重要ですよね。何とな

くすぐ使ってしまいたいことがありま
すけれども、きちんと検査をしてから
ですね。
　具　そうですね。さらに大事なのが、
地域によって、あるいは病院によって、
耐性菌の頻度がだいぶ異なることです。
これをローカルファクターと我々は呼
んでいますけれども、そのような情報
を知っていると、さらに狙いを定めて
抗菌薬を選ぶことができます。
　大西　次に抗菌薬の投与量ですが、
これもいろいろ問題になりますけれど
も、そのあたりはいかがですか。
　具　抗菌薬の投与量は、最近、PK/
PDといわれるpharmacokinetics、薬
物動態学ですとか、あるいはpharma-
codynamics、薬力学といいますけれど
も、そういった研究がかなり進んでい
ます。例えば、βラクタム系であるペ
ニシリン系とかセフェム系の抗菌薬で
あれば、ある程度の濃度が保たれる時
間が長いほうが効果が高い。時間依存
性であることが知られています。ある
いは、キノロン系やアミノグリコシド
系の抗菌薬といったようなものでは、
最高血中濃度が高くなればなるほど効
果が高くなる。濃度依存性であること
が知られています。
　こういったような理論を背景にしな
がら抗菌薬の投与量、例えばキノロン
系であれば１回に多くの量を投与して
間隔を空けるとか、あるいはペニシリ
ン系であればできるだけ分割して投与

する。そういったようなことをするこ
とで投与量の最適化を図ることが可能
になります。
　大西　量と投与間隔をうまくやると
いうことですね。
　具　そうですね。特に経口薬の場合
には、吸収という過程が間に入ります
ので、そこも考慮する必要があります。
bioavailabilityという言葉があります。
これは生体利用率と日本語ではいいま
すが、消化管での吸収率に加えて、い
ったん肝臓を通ることによる初回通過
効果によって、体の中で利用される抗
菌薬の量が、投与量よりもだいぶ少な
くなることがあるのです。そのあたり
も知っておくと、効率よく最適化する
ことができます。
　大西　次に投与期間ですが、何とな
く漫然と使ってしまう場合もあるかも
しれませんし、逆に不十分な場合もあ
るかもしれません。そのあたりは何か
コツなどありますか。
　具　診断された感染症によって投与
期間は、ある程度これまでの知見で決
まっています。例えば、よくある疾患
ですと、膀胱炎であれば最近は３日間
抗菌薬を投与するとか、肺炎球菌の肺
炎であれば最低５日間投与するなど決
まっています。このような、これまで
の知見からある程度決まっている投与
期間をきちんと守ることが、患者さん
を治すためにはとても重要ですし、そ
れをさらに超えていつまでもだらだら

使わないことも、とても大事になりま
す。
　大西　冒頭に耐性菌のことを紹介い
ただきましたけれども、欧米とか世界
と比べて、日本の耐性菌の状況の特徴
はありますか。
　具　日本では、1980年代からMRSA
が非常に問題になりました。そのMRSA
は実は徐々に減っています。一方で、
大腸菌とかクレブシエラというような
腸内細菌科の細菌の耐性がだんだんと
増えています。あと、特に海外から輸
入されるかたちで、さらに耐性度の強
いものが時々検出されます。全般に諸
外国に比べて薬剤耐性菌の頻度は低い
ものが多いですが、諸外国より多いも
のとしては、マクロライド耐性菌が日
本は非常に多いというのが特徴になり
ます。
　大西　マイコプラズマにマクロライ
ドを使いますけれども、効かないもの
もあると聞いたことがありますが。
　具　マイコプラズマもマクロライド
の耐性が最近問題になっています。日
本の抗菌薬の使用状況を調べてみます
と、マクロライドはかなり多く使われ
ているのです。諸外国よりも多く使わ
れているような部分がありまして、そ
れが耐性菌の違いに反映されているの
ではないかと思います。
　大西　多く使われている抗菌薬の特
徴は何かほかにもありますか。キノロ
ンなどもけっこう多いのでしょうか。
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には役に立たないことが示されており
ます。
　大西　何かほかにも代表的なものは
ありますか。感染性腸炎などはよく迷
いますよね。
　具　そうですね。感染性腸炎も多く
の場合は抗菌薬を使用しなくても自然
軽快する疾患になります。あるいは、
風邪症候群に入りますけれども、急性
副鼻腔炎ですとか急性気管支炎、こう
いったものも抗菌薬の御利益はそれほ
ど大きくないことが最近わかってきて
います。
　大西　それでは次に、抗菌薬をどの
ように選択するかも非常に重要かと思
いますけれども、そのあたりを教えて
いただけますか。
　具　抗菌薬を選択する際には、どの
ような患者さんかということ。それか
ら、どの臓器に問題が起きているかと
いうこと。その２つを押さえるのがま
ず最も重要になります。背景と臓器が
わかっていれば、どのような微生物が
問題を起こすかは、おおよそこれまで
の知見からわかっていますので、それ
によってどのような微生物をターゲッ
トにして抗菌薬を投与すればいいのか
という想定ができるわけです。もちろ
ん、並行して適切な培養検査、抗菌薬
の投与の前に培養検査を行って、きち
んと同定しておくことも大切になりま
す。
　大西　それも重要ですよね。何とな

くすぐ使ってしまいたいことがありま
すけれども、きちんと検査をしてから
ですね。
　具　そうですね。さらに大事なのが、
地域によって、あるいは病院によって、
耐性菌の頻度がだいぶ異なることです。
これをローカルファクターと我々は呼
んでいますけれども、そのような情報
を知っていると、さらに狙いを定めて
抗菌薬を選ぶことができます。
　大西　次に抗菌薬の投与量ですが、
これもいろいろ問題になりますけれど
も、そのあたりはいかがですか。
　具　抗菌薬の投与量は、最近、PK/
PDといわれるpharmacokinetics、薬
物動態学ですとか、あるいはpharma-
codynamics、薬力学といいますけれど
も、そういった研究がかなり進んでい
ます。例えば、βラクタム系であるペ
ニシリン系とかセフェム系の抗菌薬で
あれば、ある程度の濃度が保たれる時
間が長いほうが効果が高い。時間依存
性であることが知られています。ある
いは、キノロン系やアミノグリコシド
系の抗菌薬といったようなものでは、
最高血中濃度が高くなればなるほど効
果が高くなる。濃度依存性であること
が知られています。
　こういったような理論を背景にしな
がら抗菌薬の投与量、例えばキノロン
系であれば１回に多くの量を投与して
間隔を空けるとか、あるいはペニシリ
ン系であればできるだけ分割して投与

する。そういったようなことをするこ
とで投与量の最適化を図ることが可能
になります。
　大西　量と投与間隔をうまくやると
いうことですね。
　具　そうですね。特に経口薬の場合
には、吸収という過程が間に入ります
ので、そこも考慮する必要があります。
bioavailabilityという言葉があります。
これは生体利用率と日本語ではいいま
すが、消化管での吸収率に加えて、い
ったん肝臓を通ることによる初回通過
効果によって、体の中で利用される抗
菌薬の量が、投与量よりもだいぶ少な
くなることがあるのです。そのあたり
も知っておくと、効率よく最適化する
ことができます。
　大西　次に投与期間ですが、何とな
く漫然と使ってしまう場合もあるかも
しれませんし、逆に不十分な場合もあ
るかもしれません。そのあたりは何か
コツなどありますか。
　具　診断された感染症によって投与
期間は、ある程度これまでの知見で決
まっています。例えば、よくある疾患
ですと、膀胱炎であれば最近は３日間
抗菌薬を投与するとか、肺炎球菌の肺
炎であれば最低５日間投与するなど決
まっています。このような、これまで
の知見からある程度決まっている投与
期間をきちんと守ることが、患者さん
を治すためにはとても重要ですし、そ
れをさらに超えていつまでもだらだら

使わないことも、とても大事になりま
す。
　大西　冒頭に耐性菌のことを紹介い
ただきましたけれども、欧米とか世界
と比べて、日本の耐性菌の状況の特徴
はありますか。
　具　日本では、1980年代からMRSA
が非常に問題になりました。そのMRSA
は実は徐々に減っています。一方で、
大腸菌とかクレブシエラというような
腸内細菌科の細菌の耐性がだんだんと
増えています。あと、特に海外から輸
入されるかたちで、さらに耐性度の強
いものが時々検出されます。全般に諸
外国に比べて薬剤耐性菌の頻度は低い
ものが多いですが、諸外国より多いも
のとしては、マクロライド耐性菌が日
本は非常に多いというのが特徴になり
ます。
　大西　マイコプラズマにマクロライ
ドを使いますけれども、効かないもの
もあると聞いたことがありますが。
　具　マイコプラズマもマクロライド
の耐性が最近問題になっています。日
本の抗菌薬の使用状況を調べてみます
と、マクロライドはかなり多く使われ
ているのです。諸外国よりも多く使わ
れているような部分がありまして、そ
れが耐性菌の違いに反映されているの
ではないかと思います。
　大西　多く使われている抗菌薬の特
徴は何かほかにもありますか。キノロ
ンなどもけっこう多いのでしょうか。
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　具　日本で特に経口薬でよく使われ
るのが、マクロライド系に加えて第３
世代のセフェム系の経口薬、キノロン
系の抗菌薬です。諸外国ではペニシリ
ン系が最も多く使われていることが多
いのですけれども、日本ではこの３種
類の系統が多いのが特徴ということに
なります。
　大西　少しそのあたりも気をつけな
がら使うといいのかもしれませんね。
　具　そうですね。
　大西　そうしますと、教育や様々な
ことも問題になるかと思います。難し
い問題なのですが、どのようにしたら
よろしいですか。
　具　これさえやればよいという方法
はなかなかないものですから、我々は
様々な方法を組み合わせて、少しでも
抗菌薬使用の適正化が図れるようにと
やっています。例えば、病院によって
は広域抗菌薬の届け出制あるいは許可
制を取っているような病院もあります。
そういったことで広域抗菌薬の使用を
減らしたりしています。
　大西　けっこう特殊な薬がターゲッ
トの場合も多いですよね。必ずしもそ
うでない場合もあるのでしょうか。
　具　広域抗菌薬、特にカルバペネム

系あるいは抗MRSA薬が許可制の対象
になることが多いです。
　大西　いろいろなガイドラインも活
用していくとよいのでしょうか。
　具　最近では、学会のガイドライン
ももちろんありますし、それに加えて、
先ほど申しましたローカルファクター
を反映したような病院単位でのガイド
ラインをつくっているところも増えて
いると思います。
　大西　その病院の特徴をいろいろ分
析しているということですか。
　具　そうですね。病院によって耐性
菌の頻度が違いますので、それに合わ
せたオリジナルのガイドラインになり
ます。
　大西　それも重要かもしれませんね。
病院の規模によってもだいぶ違うとい
うこともあるのでしょうか。
　具　病院の規模ですとか病院の特性、
どのような患者さんが多いかによって
耐性菌の頻度も当然変わってきます。
　大西　そういうものをサーベイした
うえできちっと使っていくというのも
重要ですね。
　具　はい、そのとおりです。
　大西　どうもありがとうございまし
た。

　GLP-1ResponsetoOralGlucoseIsReducedinPrediabetes,Screen-
DetectedType2DiabetesandObesity,andInfluencedbySex:The
ADDITION-PROStudy.
　FærchK,TorekovSS,VistisenD,JohansenNB,WitteDR,JonssonA,
PedersenO,HansenT,LauritzenT,SandbækA,HolstJJ,Jørgensen
ME.
　Diabetes.64(7):2513〜2525,2015.

　肥満と２型糖尿病の発症におけるグルコール刺激GLP-１分泌の役割について
はよくわかっていない。正常および耐糖能障害のある、多人数の痩せおよび肥満
の男女を対象に経口グルコースに対するGLP-１反応を評価した。経口ブドウ糖
負荷試験（OGTT）時のグルコース、インスリン、GLP-１の血中濃度を、正常
耐糖能（NGT）（n＝774）、前糖尿病（n＝525）、またはDanish ADDITION-PRO
研究に参加してスクリーニングで発見された２型糖尿病患者（n＝163）を対象に
解析した。
　NGTと比較して、前糖尿病または２型糖尿病の女性はOGTTに対するGLP-１
反応が25％低く、前糖尿病または２型糖尿病の男女は、年齢や肥満と関係なく、
120分のGLP-１濃度が16～21％低かった。肥満と過体重のヒトは正常体重者と比
較して経口グルコースに対するGLP-１反応が、耐糖能に関係なく、20％程度低
かった。GLP-１の高反応性は良好なインスリン感受性、β細胞機能、年齢、低
肥満度と関連していた。
　我々の知見は、経口ブドウ糖に対するGLP-１反応の低下が２型糖尿病と肥満
の発症に先行して起こり、糖尿病の早期予防戦略に影響することを示唆している。

糖尿病シリーズ（491）

NTT東日本東北病院院長

佐　藤　　譲
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